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Vpliv sestave hidrogelov na osnovi TEMPO modificiranih nanoceluloznih vlaken in 
skleroglukana na reološke lastnosti in sproščanje spojin 
Povzetek: Sodobni trendi na področju industrije spodbujajo k uporabi obnovljivih in 
biorazgradljivih materialov, ki so trajnostni in imajo čim manjši vpliv na okolje. Ko je 
govora o materialih, se vse pogosteje posega na področje nanomaterialov, ki imajo 
izboljšane lastnosti in večjo aplikativno vrednost. Med temi materiali so hidrogeli na 
osnovi različnih polimerov, ki se v farmacevtski industriji uporabljajo za tarčno in 
kontrolirano sproščanje učinkovin v telesu. 
V sklopu magistrskega dela sem preučeval vpliv strukture hidrogelov na osnovi TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze in skleroglukana na reološke lastnosti ter spremljal 
sproščanje nikotina iz teh hidrogelov. Ugotovil sem, da sta starost in koncentracija 
pomembna parametra, ki vplivata na strukturo hidrogelov, njun vpliv pa je mogoče 
preučevati preko reoloških lastnosti. Ugotovil sem, da je poleg strukture hidrogela 
ključen faktor pri sproščanju spojine interakcija med hidrogelom in spojino. 
Ključne besede: hidrogeli, TEMPO modificirana nanofibrilna celuloza, skleroglukan, 
reološke lastnosti, sproščanje učinkovin 
  
  
Effect of composition of hydrogels from TEMPO-oxidized nanofibrillated cellulose 
and scleroglucan on rheological properties and compounds release  
Abstract: Current trends in industry promote use of renewable and biodegradable 
materials that are sustainable and have a minimal impact on the environment. When it 
comes to materials, there is an increasing involvement in the field of nanomaterials, 
which have improved properties and increased applicative value. Among these materials 
are hydrogels based on various polymers used in the pharmaceutical industry for targeted 
and controlled drug release. 
As part of my master's thesis, I studied the effect of composition of hydrogels from 
TEMPO-oxidized nanofibrillated cellulose and scleroglucan on rheological properties 
and release of nicotine from hydrogels based on these materials. I have concluded that 
ageing time and concentration are important parameters that affect the structure of 
hydrogels, and their influence can be studied through rheological properties. I have 
concluded that, in addition to the hydrogel structure, a key factor in the release of a 
compound is the interaction between the hydrogel and the compound. 
Keywords: hydrogels, TEMPO-oxidized nanofibrillated cellulose, scleroglucan, 





Hidrogeli so vodne raztopine polimerov, ki zaradi svoje kemijske strukture tvorijo vezi 
med verigami in se tako v vodni raztopini povežejo v tri dimenzionalno mrežo. Hidrogeli 
imajo že ob prisotnosti nizkega masnega deleža polimera (1 – 3 %) izrazite lastnosti gela, 
kar lahko opišemo z, glede na ostale vodne raztopine, relativno visoko viskoznostjo in 
predvsem prevladujočimi elastičnimi lastnostmi nad viskoznimi. [1], [2] 
Zaradi kemijske strukture se v hidrogelih tvorijo različne medmolekulske interakcije, ki 
so odvisne od sestave polimernih verig, vrste vezanih monomerov oziroma prostih 
funkcionalnih skupin v polimerni verigi in medija, v katerem je pripravljen hidrogel. 
Glede na navedene pogoje lahko ločimo med fizikalno premreženimi in kemijsko 
premreženimi hidrogeli. [1] 
Fizikalno premreženi hidrogeli v vodni raztopini nastanejo zaradi sekundarnih interakcij 
med verigami polimera v vodi. Medmolekulske interakcije so lahko posledica ionskih 
interakcij in vodikovih vezi. Za takšne hidrogele je značilno, da je s spremembo 
koncentracije polimera, pH vrednosti, temperature ali z dodatkom topljenca mogoče 
povzročiti njihovo raztapljanje in jih z obratnim procesom vrniti v prvotno stanje. [1], [2] 
Glavna značilnost kemijsko premreženih hidrogelov je ta, da so polimerne verige med 
seboj premrežene s kovalentnimi vezmi. Za takšne hidrogele je značilno, da so manj 
občutljivi na spremembe v raztopini in ohranjajo svojo obliko pri različnih 
koncentracijah, pH vrednosti, temperaturi ali ob dodatku topljenca. Občutljivost je 
odvisna od gostote premreženja. [1], [2]  
Hidrogele tvorijo različni polimerni materiali, ki so lahko naravnega ali sintetičnega 
izvora. Številni sintetični hidrogeli so ne toksični in biorazgradljivi. Te lastnosti jim 
omogočajo, da se njihova uporabna vrednost prepoznava za biomedicinske namene, kjer 
se hidrogeli uporabljajo za izdelavo kontaktnih leč, za obnovo celičnih tkiv ali kot gojišče 
za mikroorganizme. Hidrogeli se uporabljajo tudi v farmacevtski industriji, kot nosilci za 
sproščanje učinkovin v telesu. Zaradi odzivanja na spremembe v okolju, lahko hidrogeli 
v tej situaciji delujejo tudi kot biosenzorji in omogočijo sproščanje določene učinkovine 
v točno določenem delu telesa. [1], [3], [4] 
Uvod 
2 
1.1.1 Nanocelulozna vlakna 
Znanost, ki sledi sodobnim trendom vse pogosteje posega po materialih, ki jih je mogoče 
predelati iz dostopnih in obnovljivih surovin. Med njih sodi tudi celuloza, ki velja za 
enega najbolj dostopnih in obnovljivih biopolimerov. Je sestavni del celičnih sten v 
kopenskih rastlinah in proizvod številnih vodnih organizmov. [5] 
Razvoj nanotehnologije, ki velja za aktualen trend v vedi o materialih, je privedel do 
razvoja nanoceluloze. Ta naj bi imela, glede na celulozo, bistveno izboljšane mehanske 
lastnosti, nižjo gostoto ter uporabne optične lastnosti. Nanoceluloza se nahaja v različnih 
oblikah, med njimi sta najbolj pogosti (a) nanokristalinična celuloza, ki se nahaja v obliki 
kristalov in (b) nanocelulozna vlakna, ki se nahajajo v obliki dolgih niti. Obe obliki sta 
kemijsko sestavljen iz monomernih enot β-D-glukoze, ki so med seboj povezane z β-1,4-
glikozidnimi vezmi. [5]–[7]   
Monomerne enote nanoceluloze vsebujejo hidroksilne (-OH) skupine vezane na osnovni 
obroč, ki ga sestavlja pet ogljikovih in en kisikov atom. Hidroksilne skupine v vodni 
raztopini tvorijo vodikove vezi in Van der Walsove povezave, zaradi katerih pride do 
fizikalnega premreženja in tvorjenja 3D strukture. Šibke molekulske vezi, ki jih tvorijo 
hidroksilne skupine v nanoceluloznih vlaknih ne omogočajo dobrega dispergiranja 
vlaken, zato se nanocelulozna vlakna združujejo v večje aglomerate. Preko različnih 
sinteznih postopkov je v procesu pridobivanja nanoceluloze, hidroksilne skupine mogoče 
modificirati, nanje vezati druge funkcionalne skupine. Takšne modifikacije spremenijo 
kemijsko strukturo nanoceluloznih vlaken tako, da le-ta postanejo nosilci močnega 
naboja, kar povzroči elektrostatski odboj med vlakni. Modificirana nanocelulozna vlakna 
se v vodni raztopini lažje dispergirajo, se ne združujejo v aglomerate in imajo boljšo 
koloidno stabilnost. Posledica takšne mikrostrukture so izboljšane mehanske in reološke 
lastnosti hidrogelov glede na tiste iz nemodificiranih nanoceluloznih vlaken. [6], [8], [9] 
Ena izmed možnih modifikacij nanoceluloze je TEMPO modifikacija. Pri tem postopku 
se nanocelulozi ob prisotnosti NaBr in NaClO v bazičnem okolju doda TEMPO reagent 
(2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-oksil). Hidroksilne skupine oksidirajo v karboksilne pri 
čemer se glikozidna vez med monomernimi enotami ne spremeni (Slika 1). Karboksilne 
skupine imajo pri pH vrednosti, ki je nižja od pKa karboksilnih skupin, močan negativen 
naboj, ki povzroči elektrostatiki odboj med vlakni. V tem primeru koloidno stabilnost 
hidrogelov določata pH vrednost in elektrostatski odboj in ne vodikove in Van der 
Waalsove vezi. Vodne disperzije TEMPO modificiranih nanoceluloznih vlaken imajo 




Slika 1: TEMPO modifikacija nanofibrilne celuloze. [11] 
1.1.2 Skleroglukan 
Skleroglukan je v vodi topen polisaharid, ki ga proizvajajo nekatere fitopatogene glive, 
med njimi Sclerótium rólfsii in Schysophyllum commúne. Polimerna veriga je sestavljena 
iz 1,3-vezanih β-D-glikozidnih enot, pri čemer je razvejana z 1,6-vezanimi β-D-
glikozidnimi enotami na vsako tretjo monomerno enoto (Slika 2). V vodni raztopini 
skleroglukan zaradi svoje strukture in hidroksilnih skupin, ki omogočijo nastanek 
vodikove vezi, tvori zelo urejen in močan tri dimenzionalni kompleks - trojno vijačnico. 
Skleroglukan ni nosilec naboja, zato je kot hidrogel zelo obstojen v širšem območju pH 
vrednosti in temperature.    [12]–[14] 
Skleroglukan je zaradi svojega biološkega izvora in ne strupenosti uporaben v različnih 
aplikacijah (naftna industrija, keramika, prehrana, barvna industrija, kozmetika,…). 
Hidrogel na osnovi skleroglukana je zaradi biokompatibilnosti in biorazgradljivosti 
uporaben v farmacevtski industriji kot nosilec učinkovine pri kontroliranem sproščanju. 
[13], [14] 
 




Nastanek hidrogelov je posledica tvorjenja tridimenzionalnih struktur v vodnih 
raztopinah, na katere vplivajo kemijske in fizikalne interakcije med molekulami. Pri 
raziskovanju hidrogelov za potrebe sproščanja učinkovin je potrebno povezovanje 
mikrostrukture s procesom sproščanja, saj je velikost celice eden ključnih dejavnikov, ki 
vpliva na kinetiko sproščanja. Hidrogeli, ki predstavljajo v polimerno mrežo ujeto vodo, 
izkazujejo lastnosti gelov, ki jih lahko preiskujemo z reološkimi meritvami. [9], [16]   
Reologija je veda o tokovnem obnašanju in deformaciji materiala, ki združuje znanja 
mnogih znanstvenih disciplin. Z njeno pomočjo je mogoče ovrednotiti mehanske lastnosti 
tekočin in poltrdnih snovi. Reologija preučuje eksperimentalno-teoretično povezavo med 
viskoznimi in elastičnimi lastnostmi materiala v odvisnosti od strižnih pogojev, katerim 
je material izpostavljen (strižna hitrost ?̇?, strižna napetost τ). [17] 
Reološko gledano obnašanje materialov opišemo z dvema skrajnostma. Na eni strani so 
idealne, newtonske tekočine, za katere velja enačba (1). Torej, da je strižna napetost 
premo sorazmerna strižni hitrosti, njun količnik pa je viskoznost. Takšna tekočina se 
deformira ireverzibilno in se po delovanju strižne napetosti ne povrne v prvotno stanje. 
Drugo skrajnost pa predstavljajo idealne trdne snovi, ki jih lahko opišemo s Hookovim 
zakonom in delovanjem vzmeti. V tem primeru, se ob delovanju sile telo deformira in se 
po zaključku delovanja sile vrne v prvotno stanje. Sprememba, ki je posledica elastičnih 





Idealnih tekočin in trdnih snovi ni. Materiale, ki izkazujejo viskozne in elastične lastnosti 
imenujemo viskoelastični materiali. V realnih sistemih tekočin obravnavamo idealno, 
newtonsko obnašanje tekočin, v območjih strižnih obremenitev, ko velja navedena zveza 
(1) in je pri njih viskoznost odvisna samo od zunanjega tlaka in temperature. Navadno 
obravnavamo neidealne, nenewtonske tekočine, pri katerih je viskoznost odvisna tudi od 
delovanja striga in je časovno odvisna na strig. Glede na strižno odvisnost nenewtonske 
tekočine delimo na pseudoplastične, plastične in dilatantne. Glede na časovno odvisnost 
pa na tiksotropne in reopektične. [17] 
Hidrogeli imajo viskoelastične lastnosti in sodijo med tekočine s pseudoplastičnim 
tokovnim obnašanjem. Za takšne tekočine je značilno, da imajo v času mirovanja oziroma 
delovanja nizkih strižnih hitrostih konstantno viskoznost 𝜂0 (viskoznost prvega 
newtonskega območja). V takšnem stanju so polimerne molekule v hidrogelu naključno 
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urejene in se na delovanje strižne napetosti odzivajo reverzibilno. Torej se po delovanju 
sile vrnejo v prvoti položaj. Ob delovanju višjih strižnih hitrosti oziroma napetosti (mejna 
napetost) se molekule začnejo urejati v smeri delovanja toka. Posledica takšnega urejanja 
je strižno odvisno upadanje viskoznosti, ki se zmanjšuje vse dokler, pri zelo visokih 
strižnih hitrostih, ne pade na konstantno vrednost 𝜂∞ (viskoznost drugega newtonskega 
območja). V tem območju so polimerne molekule v hidrogelu popolnoma urejene v smeri 
delovanja strižne sile. Dosežena je ireverzibilna deformacija, kar pomeni, da se struktura 
hidrogela takoj po prenehanju delovanja sile ne povrne v prvotno. Pseudoplastično 
tokovno obnašanje lahko opišemo z urejanjem rdečih krvničk v krvi pod vplivom strižne 
napetosti, ker opazimo podobne spremembe kot v primeru hidrogela (Slika 3). [9], [17] 
 
Slika 3: Pseudoplastično tokovno obnašanje rdečih krvničk v krvi. [17] 
Reološke lastnosti hidrogelov, s katerimi je mogoče pojasnjevati strukturo in vplive na 
njo, so komplekse in odvisne od strižne napetosti. Določamo jih s pomočjo reometra, 
naprave za merjenje reoloških lastnosti, na kateri lahko izvajamo (a) tokovne teste, kjer 
spremljamo viskoznost v odvisnosti od deformacije ali (b) oscilacijske teste, kjer v 
odvisnosti od deformacije spremljamo elastični modul 𝐺′ in viskozni modul 𝐺′′. V obeh 
primerih eksperimentalne podatke opisujemo z različnimi reološkimi modeli. [9], [18] 
1.2.1 Tokovni test 
S tokovnimi testi opisujemo tokovno obnašanje tekočin, kar predstavlja upor materiala 
proti toku. Pri konstanti temperaturi je hidrogel izpostavljen strižni napetosti ali strižni 
hitrosti, ki se povečuje s trajanjem testa. Rezultat predstavlja viskoznost v odvisnosti od 
strižne napetosti oziroma hitrosti. Eksperimentalne podatke lahko opišemo s Crossovim 
reološkim modelom v enačbi (2) [19]. Model je namenjen opisovanju viskoznosti v 
širokem območju strižnih hitrosti. V tej enačbi 𝜂0 in 𝜂∞ predstavljata viskoznost dveh 
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newtonskih območji, pri zelo nizkih in zelo visokih strižnih hitrostih. λ je karakteristični 
čas, ki je pri dani temperaturi in tlaku lastnost tekočine in podaja prevoj krivulje. 
Eksponent n pa podaja hitrost upadanja viskoznosti z naraščajočo strižno hitrostjo v 
območju ne-newtonskega odziva. [9], [13] 




Za natančneje opisovanje reološke krivulje v območju prvega prevoja (prehod iz 1. 
newtonskega območja) je smiselna uporaba Carreau-Yassudovega (CY) modela 
opisanega v enačbi (3) [20], [21], kjer konstanta a podaja točko preloma, eksponenta b in 
c pa opisujeta upadanje viskoznosti v odvisnosti od strižne hitrosti. [9] 




V primeru, da je strižna napetost neodvisna spremenljivka lahko eksperimentalno 
izmerjeno viskoznost opišemo z Roberts-Barnes-Carewovim (RBC) modelom [18], ki je 
primeren za natančnejše opisovanje reološkega obnašanja v širšem območju strižnih 
napetosti, saj vključuje oba prevoja. V  enačbi (4) 𝜎𝑐𝑟 predstavlja kritično napetost, 
eksponent m pa opisuje spreminjanje viskoznosti v območju drastično upadajoče 
viskoznosti. V primeru plastičnega obnašanja, kjer ima m visoko vrednost, lahko 
navidezno mejno napetost opišemo z 𝜎𝑐𝑟. [9] 










RBC model je izboljšana različica Ellisovega modela, ki ločeno opiše funkcijo 
viskoznosti v odvisnosti od strižne napetosti za območje nizkih in za območje visokih 
strižnih hitrosti. V tem primeru sta 𝜂0 in  𝜂∞ zamenjani z  𝜂0
′  in 𝜂∞
′ , katerih vrednosti je 
mogoče izračunati iz enačb (5) in (6). Parametri 𝜎1, 𝜎2, p in s služijo za modeliranje 



















1.2.2 Oscilatorni testi 
Za razliko od tokovnih testov se pri oscilatornih strižna deformacija spreminja sinusno z 
določeno frekvenco ali amplitudo. Test se običajno izvaja pri dovolj majhni amplitudi 
strižne deformacije v tako imenovanem območju linearnega viskoelastičnega odziva 
(LVO), kjer je metoda ne destruktivna. S pomočjo oscilatornih testov je mogoče določiti 
viskozni G' in elastični G'' strižni modul viskoelastične snovi. [17] 
Eksperimentalne podatke pridobljene z oscilatornimi testi je mogoče opisati z 
Maxwellovim modelom, ki ga lahko s povezavo zaporedno vezanih i Maxwellovih 
elementov pretvorimo v posplošen, generaliziran Maxwellov model. Tako lahko 
določimo mehanski spekter snovi, to je frekvenčna odvisnost dinamičnih modulov G' in 
G''. Modula se izračunata iz enačbe (7) in (8). Kjer je 𝑔𝑖 elastični modul, 𝜆𝑖 pa 
relaksacijski čas i-tega Maxwellovega elementa. Ge je ravnotežni modul (0). [17] 














1.3 Sproščanje spojin iz hidrogelov 
Ena izmed uporabnih lastnosti hidrogelov je zmožnost kontroliranega sproščanja 
učinkovin, ki se uporablja za potrebe farmacevtske industrije. Zdravilna učinkovina, ki je 
vgrajena ali raztopljena v tridimenzionalni strukturi se iz hidrogela sprošča pri različnih 
pogojih. Zagotovi se lahko tarčno sproščanje, pri katerem se spojina sprošča pri točno 
določenih pogojih v telesu. Poleg tarčnega pa lahko z ustrezno izbiro hidrogela 
zagotovimo, da se spojina postopoma sprošča v daljšem časovnem obdobju in tako ves 
čas zagotavlja ustrezno koncentracijo učinkovine v telesu. Kinetika sproščanja 
učinkovine iz hidrogela je odvisna od lastnosti hidrogela, interakcij med spojino in 
hidrogelom, količine spojine v hidrogelu ter hitrostjo raztapljanja učinkovine v raztopini 
v neposredni okolici hidrogela. Proces sproščanja lahko opišemo kot difuzijsko, kemijsko  
ali z nabrekanjem kontrolirano sproščanje. [22], [23] 
Hidrogel ima tridimenzionalno strukturo, ki jo oblikujejo celice obdane s polimernimi 
verigami, v njih pa so ujete molekule spojine. Ko je hidrogel izpostavljen okolju, v 
katerem ni prisotne dotične spojine, spojina zaradi koncentracijske razlike prehaja v 
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okolje. V notranjosti hidrogela se vzpostavi koncentracijski gradient, zaradi katerega 
spojina difundira iz notranjosti proti površini hidrogela, kjer prehaja v okolje. V tem 
primeru govorimo o difuzijsko kontroliranem sproščanju. Hitrost gibanja spojine 
preko mreže hidrogela je mogoče regulirati z nadzorovanjem gostote tridimenzionalne 
mreže - strukture hidrogela.  Difuzijsko kontrolirano sproščanje je mogoče spremljati pri 
različnih procesih, ki se razlikujejo glede na to, kako je spojina vstavljena v hidrogel: 
sistem z rezervoarjem in matrični sistem. Pri prvem se spojina nahaja v koncentriranem 
območju na sredini hidrogela. V začetni točki je koncentracija spojine v preostanku 
hidrogela enaka 0. Hidrogel predstavlja porozno membrano, skozi katero tekom procesa 
spojina difundira in se na površini raztaplja v okolico. V matričnem sistemu pa je spojina 
enakomerno razporejena po celotnem hidrogelu in ob vzpostavitvi koncentracijskega 
gradienta difundira skozi pore hidrogela do površine, kjer se raztaplja v okolico. Difuzijo 
v takšnem sistemu opišemo s Fickovim zakonom. Matematični zapis difuzije v eni 
dimenziji zapišemo z enačbama (9) in (10), v katerih so 𝑗𝑖 masni fluks komponente i, 𝑐𝑖 
koncentracija komponente i, 𝐷𝑖ℎ difuzivnost komponente i v hidrogelu, x spremenljivka 
pozicije in t čas. [1], [22] 











Kemijsko kontrolirano sproščanje je proces, pri katerem se spojina sprošča zaradi 
degradacije hidrogela v vodi ali zaradi cepljenja kemijskih vezi med molekulami spojine 
in hidrogela. V primeru sproščanja zaradi degradacije polimera je proces odvisen od 
razpada polimerne matrike ali od difuzije spojine v hidrogelu. V primeru, da se hidrogel 
degradira počasneje kot poteka difuzija lahko proces opišemo z Fickovim zakonom. V 
nasprotnem primeru pa je proces odvisen od hitrosti degradacije polimera.[1], [23] 
Poleg difuzijsko in kemijsko kontroliranega sproščanja se lahko spojina sprošča z 
nabrekanjem hidrogela v raztopini. V tem primeru začne matrika hidrogela, sestavljena 
iz polimera, v stiku z raztopino nabrekati. V hidrogelu se pojavi meja med steklastim (ne 
nabreklim) in gumijastim (nabreklim) delom. Spojina iz gumijastega dela difundira 
medtem, ko je v steklastem delu imobilizirana v strukturi. Takšen proces je odvisen od 
hitrosti nabrekanja hidrogela. [1], [23] 
Hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze je fizikalno premrežen in je 
sproščanje spojine v tem primeru mogoče opisati z difuzijsko kontroliranim sproščanjem. 
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I. Colombo in ostali [24] so na podlagi preteklih raziskav ugotovili, da je sproščanje iz 
hidrogelov mogoče opisati s Fickovim zakonom. Sproščanje so spremljali v 
tridimenzionalnem modelu valja (Slika 4) dimenzij 𝐿 − ℎ v aksialni (𝑥) smeri in 𝑅 v 
radialni (𝑟) smeri. Pri čemer so upoštevali, da na meji med hidrogelom in raztopino 
nastane tanek sloj z debelino h, ki je upoštevan v modelnih enačbah vendar se pri 
izračunih izkaže, da je enak 0.  
 
Slika 4: Tridimenzionalni model valja iz katerega se v aksialni smeri sprošča spojina. 
Difuzija spojine iz hidrogela v vodo poteka samo na fazni meji med hidrogelom in vodo. 
V plašču valja je hidrogel obdan s plastično kapsulo, ki ne omogoča difuzije. Tako lahko 
na podlagi simetrije zapišemo modelno enačbo difuzije po Fickovem zakonu (11) v kateri 








V enačbi predstavljajo: c koncentracijo spojine v gelu, t čas, D difuzivnost spojine v gelu, 
x pa aksialno os. Za dotični primer je mogoče zapisati začetne pogoje (12) in (13), kjer 
prvi opisuje, da je koncentracija v sloju ob hidrogelu enaka 0 in drugi, da je koncentracija 
spojine v celotnem hidrogelu enaka začetni koncentraciji 𝑐0. 𝐿 predstavlja debelino 
hidrogela in sloja ob hidrogelu, ℎ predstavlja debelino sloja 𝐿 − ℎ pa debelino samega 
hidrogela. [24] 
 𝑐(𝑡 = 0) =  0;  𝐿 − ℎ < 𝑥 < 𝐿 (12) 
 𝑐(𝑡 = 0) =  𝑐0;  0 < 𝑥 < 𝐿 − ℎ (13) 
Prav tako lahko za sistem zapišemo robne pogoje. Robni pogoj (14) opisuje, da je 
sprememba koncentracije na notranji meji hidrogela enaka 0. Robni pogoj (15) pa 
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definira, da je koncentracija v raztopini enaka 0. Ta pogoj sicer ni popolnoma v skladu z 
našim eksperimentom, vendar ga je potrebno definirati na tak način, da je problem 




= 0; 𝑥 = 0 (14) 
 𝑐 = 0; 𝑥 = 𝐿 (15) 
Na podlagi navedene modelne enačbe in pogojev je mogoče zapisati analitično rešitev 



























Integriranje enačbe (16) nam poda maso sproščene spojine 𝑀𝑡 ob določenem času. S 
primerjanjem eksperimentalnih podatkov in teoretično določene mase sproščene spojine 
je mogoče napovedati difuzivnost spojine v posameznem hidrogelu. 
 𝑀𝑡 = 𝑆(𝐿 − ℎ)𝐶0 ∑
𝐵𝑛
𝜆𝑛
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2 Namen dela in hipoteze 
Nanoceluloza je material biološkega izvora, ki zaradi svoje netoksičnosti in 
biorazgradljivosti predstavlja potencial za različne aplikacije predvsem na področju 
medicine in farmacije. Narejenih je bilo že več raziskav, kjer so se nanocelulozni 
hidrogeli uporabljali, kot nosilec učinkovin za doseganje tarčnega ali kontroliranega 
sproščanja učinkovine v telesu. Proces sproščanja učinkovine v telesu je v večini 
primerov kontroliran z difuzijo, ki je odvisna od strukture hidrogelov, ta pa se odraža v 
reoloških lastnostih. 
Namen magistrskega dela je bil preučiti reološke lastnosti nanoceluloznih hidrogelov v 
odvisnosti od starosti in koncentracije. Lastnosti nanoceluloznih hidrogelov različnih 
starosti in koncentracij sem primerjal z lastnostmi hidrogelov iz skleroglukana. Preučeval 
sem lastnosti mešanic omenjenih vrst hidrogelov pri različnih razmerjih. Reološke 
lastnosti sem opisal z reološkimi modeli ter izračunane parametre umeščal v smiselne 
trende. 
V sklopu magistrskega dela sem spremljal proces sproščanja nikotina iz hidrogelov ter s 
povezovanjem reoloških lastnosti in difuzivnosti določeval vpliv strukture in sestave 
hidrogela na proces sproščanja.  
V magistrskem sem si postavil naslednje hipoteze: 
 Reološke lastnosti nanoceluloznih hidrogelov so odvisne od koncentracije 
nanoceluloze in starosti hidrogela. 
 Reološke lastnosti hidrogelov iz nanoceluloze in skleroglukana so odvisne od 
razmerja med TEMPO modificirano nanocelulozo in skleroglukanom. 
 Sproščanje nikotina iz nanoceluloznih hidrogelov je odvisno od starosti hidrogela 
ter dodatka skleroglukana. 
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3 Materiali in metode   
3.1 Priprava hidrogelov 
TEMPO modificirana nanoceluloza, v obliki belega praha, s kemijsko formulo 
[(𝐶6𝐻10𝑂5)𝑥(𝐶6𝐻9𝑂4𝐶𝑂𝑂𝑁𝑎)𝑦] je bila kupljena pri razvojnem centru na univerzi Maine 
(Process Development Center, The university od Maine) v Združenih državah Amerike. 
Nanofibrilno celulozo, ki jo kasneje modificirajo z ustreznimi reagenti, izdelujejo iz 
lesene kaše. 
Skleroglukan Actigum CS11 s povprečno molsko maso (𝑀𝑤)  1.2 × 10
6 je bil proizveden 
v podjetju Cargill Inc. (Združene države Amerike) in uporabljen brez dodatne obdelave. 
Hidrogeli iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze so bili pripravljeni s postopnim 
dodajanjem vodne raztopine nanoceluloznim vlaknom. Vodna raztopina je bila 
pripravljena iz demineralizirane vode z 0,02 g/L NaN3 in 2 g/L nikotina. Disperzija je bila 
homogenizirana s propelerskim mešalom 1 h pri 500 obratih in nato še 1 h pri 750 obratih. 
Nato je bila postavljena za 1 h v ultrazvočno kopel ter na koncu homogenizirana dodatnih 
18 h pri 750 obratih. Postopek se je izvajal pri sobni temperaturi. Po končani 
homogenizaciji, ko v raztopni več ni bilo vidnih delcev, so bili vzorci shranjeni v 
hladilniku pri 8 °C. 
Hidrogel iz skleroglukana je bil pripravljen s postopnim dodajanjem skleroglukana 
demineralizirani vodi z 0,02 g/L NaN3 in 2 g/L nikotina ob mešenju s propelerskim 
mešalom pri 750 obratih. Mešanje je potekalo 18 h pri sobni temperaturi. Vzorci so bili 
po mešanju shranjeni v hladilniku pri 8 °C. 
Mešani hidrogeli iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze in skleroglukana so bili 
pripravljeni z mešanjem osnovnih hidrogelov. Mešanice so bile pripravljene na dan, ko 
se je zaključil postopek priprave hidrogela iz čiste surovine. Ustrezne količine hidrogela 
so bile mešane s propelerskim mešalom pri 600 obratih 3 h. Vzorci so bili po mešanju 
shranjeni v hladilniku pri 8 °C. 
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3.2 Metode 
3.2.1 Reološke meritve 
Reološke meritve sem izvajal na napravi Reometer Anton Paar Physica MCR301. 
Uporabil sem 50 mm plošča-plošča (»plate–plate«) sistem pri 1 mm razmiku med 
ploščama. Za preprečevanje izhlapevanja vode sem uporabil steklen pokrov. Meritve so 
bile izvedene pri  25 °C. 
Reoloških lastnosti hidrogelov sem spremljal s pomočjo treh testov. Odvisnost 
viskoznosti od strižne napetosti sem spremljal s spreminjanjem strižne napetosti od 0,03 
do 200 Pa. Meritev pri posamezni strižni napetosti je trajala od 300 do 20 s, z zajemanjem 
6 toč na dekado. Rezultat meritve je bil graf viskoznosti v odvisnosti od strižne hitrosti. 
Eksperimentalne podatke sem opisal s Crossovim, Carreau-Yassudovim (CY) in Roberts-
Barnes-Carewovim (RBC) RBC reološkim modelom, ki so predstavljeni v uvodu (1.2.1). 
Pridobljene reološke parametre sem uporabil za interpretacijo rezultatov.  
Amplitudni test sem izvajal pri konstanti frekvenci 1 Hz s spreminjanjem strižne 
deformacije od 0,01 do 1000 %. Kot rezultat amplitudnega testa sem dobil vrednost G' 
(elastični modul) in G'' (viskozni modul) v odvisnosti od strižne deformacije ter podatek 
o območju linearnih viskoelastičnih lastnosti (LVO) v katerem sem izvajal meritve 
frekvenčnega testa.   
Frekvenčni test sem izvajal pri strižni deformaciji 0,1 %, ki sem jo izbral na osnovi 
rezultatov amplitudnega testa (LVO). Frekvenco sem spreminjal od 100 do 0,01 Hz. Kot 
rezultat frekvenčnega testa sem dobil vrednost elastičnega modula G' in viskoznega 
modula G'' v odvisnosti od frekvence. Eksperimentalne podatke sem opisal z 
Maxwellowim generaliziranim modelom predstavljenim v uvodu (1.2.2). 
3.2.2 Sproščanje spojin 
Sproščanje nikotina iz hidrogela v raztopino sem spremljal z UV/VIS absorbanco pri λ = 
261 nm. Sproščanje sem spremljal v aparaturi izdelani za ta namen. Točno znano maso 
hidrogela sem vstavil v kapsulo valjaste oblike (Slika 5) zaprte tako, da ne omogoča 
sproščanja v radialni smeri 𝑟. Hidrogel je bil omejen s filter papirjem, ki je preprečeval 
mešanje in nabrekanje hidrogela.  
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Slika 5: Slika kapsule z označeno aksialno in radialno osjo. 
Kapsulo s hidrogelom sem vstavil v čašo s 100 mL vode, dodal sondo za on-line 
spremljanje absorbance ter neprodušno zatesnil s folijo, da je bilo preprečeno 
izhlapevanje vode. Celotna aparatura se je nahajala na magnetnem mešalu s katerim sem 
uravnaval mešanje (Slika 6). 
 
Slika 6: Naprava za spremljanje sproščanja nikotina z On-line UV/VIS sondo (a) in 
kapsulo hidrogela (b). 
a 
b 
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Difuzivnost nikotina v hidrogelu sem določal preko enačbe (19) predstavljene v uvodu 
(1.3). Enačbo sem za potrebe magistrskega dela preuredil tako, da sem produkt 𝑆(𝐿 −
ℎ)𝑐0 nadomestil z maso vstavljenega hidrogela v kapsulo 𝑀0.  Glede na literaturo [24] je 
vrednost parametra h enaka 0, torej navedena zveza predstavlja produkt volumna kapsule 
in masne koncentracije, kar je v našem primeru masa vstavljenega hidrogela. Maso 
sproščenega hidrogela sem napovedal preko enačbe (22). Difuzivnost sem določeval tako, 
da sem preko računskega orodja Excel solver našel vednost, pri kateri so eksperimentalni 
podatki najbližji teoretični napovedi. 
 𝑀𝑡 = 𝑀0 ∑
𝐵𝑛
𝜆𝑛
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4 Rezultati in razprava 
4.1 Reološke lastnosti hidrogelov 
V prvem delu magistrskega dela predstavljam rezultate spremljanja reoloških lastnosti 
hidrogelov iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze v odvisnosti od starosti, 
koncentracije ter deležem dodatka slekroglukana. Reološke lastnosti sem spremljal preko 
krivulj tokovnega testa in reoloških modelov, ki opisujejo tokovno obnašanje ter preko 
frekvenčnega oscilatornega testa in generaliziranega Maxwellovega modela, ki opiše ta 
test.  
4.1.1 Vpliv staranja hidrogelov na viskoznost 
Pripravljenim hidrogelom sem pri različnih starostih pomeril reološke lastnosti in kot je 
na slikah (Slika 7, Slika 8, Slika 9, Slika 10 in Slika 11) vidno, se vsem hidrogelom z 
različnimi koncentracijami vrednosti izmerjenih viskoznosti s časom višajo. Končne 
reološke lastnosti, ko se oblika krivulj tokovnega testa s časom več ne spreminja, so 
dosežene za različne koncentracije pri različnih časih. Manj koncentrirani hidrogeli (1 %, 
1,5 % in 2%) končne reološke lastnosti dosežejo okoli 70. dneva, bolj koncentrirani (2,5 
% in 3%) pa že prej, okoli 30 dneva. Eksperimentalne podatke sem opisal s Crossovim 
reološkim modelom ter za posamezno meritev določil viskoznosti prvega newtonskega 
območja (0). Višanje viskoznosti prvega newtonskega območja s starostjo za posamezno 
koncentracijo je prikazano na sliki (Slika 12). Na slikah niso prikazane meritve 1 % in 
1,5 % hidrogelov pri nizkih starostih (14 in 21 dni). Te meritve izstopajo iz pričakovanega 
trenda rezultati pa niso popolnoma zanesljivi saj imajo hidrogeli še relativno nizko 
viskoznost. S senzorskim merilnim sistemom, ki je bil uporabljen v mojem primeru, ni 
mogoče pridobiti dovolj natančnih rezultatov za vzorce z nizko viskoznostjo. 
Glede na pridobljene rezultate ugotavljam, da je višanje reoloških lastnosti mogoče 
pojasniti z izgradnjo tridimenzionalne strukture v hidrogelih. Pri pripravi hidrogelov, 
delci iz nanofibrilnih celuloznih vlaken ob prisotnosti vode nabrekajo dokler ni dosežena 
relativno homogena porazdelitev nanofibril po vodi. V monomernih enotah TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze se nahajajo karboksilne in hidroksilne skupine, ki so 
med seboj sposobne tvoriti vodikovo vez. Prav tako pa se med preostalimi deli verige 
vzpostavijo Van der Waalsove sile. Sklepam, da s časom prihaja do vse več interakcij, 
katerih posledica je gradnja tridimenzionalne strukture in višanje reoloških lastnosti. 
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Slika 7: Odvisnost viskoznosti od strižne hitrosti za 1% hidrogel iz TEMPO modificirane 
nanofibrilne celuloze pri starosti 14 (modra), 21 (rdeča), 42 (zelena) in 77 (vijolična) dni. 
Simboli (●): eksperimentalni podatki; črte (⸺): Crossov reološki model. 
 
Slika 8: Odvisnost viskoznosti od strižne hitrosti za 1,5 %  hidrogel iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti 14 (modra), 21 (rdeča) in 78 (vijolična) 
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Slika 9: Odvisnost viskoznosti od strižne hitrosti za 2% hidrogel iz TEMPO modificirane 
nanofibrilne celuloze pri starosti 7 (modra), 13 (rdeča), 34 (vijolična) in 69 (rumena) dni. 
Simboli (●): eksperimentalni podatki; črte (⸺): Crossov reološki model. 
 
Slika 10: Odvisnost viskoznosti od strižne hitrosti za 2,5% hidrogel iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti 1 (modra), 14 (rdeča), 43 (vijolična) in 78 
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Slika 11: Odvisnost viskoznosti od strižne hitrosti za 3% hidrogel iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti 0 (modra), 6 (rdeča), 13 (zelena), 33 
(rumena) in 76 (vijolična) dni. Simboli (●): eksp erimentalni podatki; črte (⸺): Crossov 
reološki model.  
 
Slika 12: Viskoznost prvega newtonskega območja določena s Crossovim reološkim 
modelom v odvisnosti od starosti za 1% (modra), 1,5%  (rdeča), 2% (zelena), 2,5% 
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4.1.2 Primerjava reoloških modelov 
Pridobljene eksperimentalne podatke tokovnega testa lahko opišemo z različnimi 
reološkimi modeli. V sklopu svoje magistrske sem uporabil Crossov, Carrea-Yassudov 
in RBC reološki model. Vsi trije modeli so sestavljeni iz različnih parametrov, med 
katerimi se  viskoznosti prvega newtonskega območja η0 pojavi pri vseh teh. Z namenom, 
da bi ugotovil odstopanja med posameznimi modeli sem primerjal vrednosti tega 
parametra. Crossov model je najosnovnejši in ima samo 4 parametre. Zaradi tega je 
odstopanje od RBC reološkega modela precej veliko (Slika 13). Glede na trendno črto so 
podatki pridobljeni s Crossovim modelom višji kot pridobljeni z RBC reološkim 
modelom. Največje odstopanje od trenda je opazno pri nižjih vrednosti viskoznosti. To 
so podatki 1 % in 1,5 % hidrogela pri nižjih starostih, ki jih je težko opisati s Crossovim 
reološkim modelom. CY je zaradi dodatnega eksponenta v primerjavi s Crossovim bolj 
fleksibilen in boljše opiše prehajanje med newtonskimi območji. Zaradi tega ima boljše 
ujemanje z RBC reološkim modelom (Slika 14) in je primernejši za uporabo v tem 
primeru. RBC reološki model je kombinacija dveh modelov, ki vsak posebej opišeta prvo 
newtonsko obočje ter prehod iz njega oziroma prehod v in drugo newtonsko obočje. Zato 
je RBC reološki model najustreznejši za uporabo v mojem primeru in ga bom uporabljal 
pri nadaljnji interpretaciji rezultatov reoloških meritev. 
 
Slika 13: Ujemanje viskoznosti prvega Newtonskega območja (η0) pridobljene s 
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Slika 14: Ujemanje viskoznosti prvega Newtonskega območja (η0) pridobljene s Carreau-
Yassudovim (CY) in RBC reološkim modelo. 
4.1.3 Vpliv koncentracije hidrogelov na viskoznost 
Vpliv na strukturo hidrogelov ima tudi koncentracija nanofibrilne celuloze v vodi. Pri isti 
starosti imajo hidrogeli z različno koncentracijo drugačne reološke lastnosti (Slika 15, 
Slika 16 in Slika 17). Višja koncentracija nanofibrilne celuloze v hidrogelu ne pomeni 
samo večji volumski delež delcev, ki predstavljajo dispergirano fazo, in zato višjo 
viskoznost hidrogela, ampak tudi višjo koncentracijo karboksilnih in hidroksilnih skupin 
ter več možnosti za tvorjenje interakcij med verigami. Takšne interakcije zvišajo 
stabilnost tridimenzionalne strukture v hidrogelu in povečajo upor tekočine proti toku, 
kar se kaže s povišanjem viskoznosti.  
Iz parametrov, ki so bili pridobljeni s popisom eksperimentalnih podatkov z RBC 
reološkim modelom (Slika 18) je razvidno, da se viskoznost prvega newtonskega 
območja s koncentracijo pri posameznih starostih viša. Prav tako se viša mejna napetost, 
ki predstavlja napetost, pri kateri med verižne interakcije (vodikove vezi in Van der 
Waalsove sile) začnejo popuščati in se molekule orientirajo v smeri toka, ki deluje na 
hidrogel. V tej točki se začne viskoznost hitro zniževati iz vrednosti prvega newtonskega 
območja proti vrednosti drugega newtonskega območja. Koncentracija verižnih interakcij 
je sorazmerna koncentraciji hidrogela, kar pomeni, da je za višjo koncentracijo hidrogela 
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Slika 15: Odvisnost viskoznosti od strižne napetosti za 1,5%  (rdeča), 2% (zelena), 
2,5% (vijolična) in 3% (rumena) hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze 
pri starosti 13 oz. 14 dni. Simboli (●): eksp erimentalni podatki; črte (⸺): RBC reološki 
model. 
 
Slika 16: Odvisnost viskoznosti od strižne napetosti za 1,5%  (rdeča), 2% (zelena), 
2,5% (vijolična) in 3% (rumena) hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze 
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Slika 17: Odvisnost viskoznosti od strižne napetosti za 1,5%  (rdeča), 2% (zelena), 2,5% 
(vijolična) in 3% (rumena) hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze 
starosti, ko se reološke ne spreminjajo več. Simboli (●): eksp erimentalni podatki; črte 
(⸺): RBC reološki model. 
 
Slika 18: Viskoznost prvega newtonskega območja (+) in kritična napetost (×) določena 
z RBC reološkim modelom v odvisnosti od starosti za 1,5% (modra), 2%  (rdeča), 2,5% 
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4.1.4 Vpliv dodatka skleroglukana hidrogelu iz TEMPO modificirane nanoceluloze 
na viskoznost 
Skleroglukan ima v primerjavi s TEMPO modificirano nanofibrilno celulozo dve razliki, 
ki sta ključni za razumevanje pridobljenih rezultatov. Skleroglukan se razlikuje v 
razvejanosti, saj ima na vsako tretjo monomerno enoto v osnovni verigi vezano še eno 
dodatno monomerno enoto. Poleg tega pa ima skleroglukan v monomernih enotah samo 
hidroksilne skupine in ne tudi karboksilnih. Z reološkimi meritvami sem ugotovil, da ima 
2% hidrogel iz skleroglukana višje reološke lastnosti v primerjavi z hidrogelom iz 
TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze. Predvidevam, da so razlike v viskoznosti 
posledica predvsem efektivnega volumskega deleža dispergirane faze oziroma velikosti 
in oblike delcev skleroglukana in nanoceluloze. 
Prav tako skleroglukan hitreje doseže končne reološke lastnosti (Slika 19Napaka! Vira 
sklicevanja ni bilo mogoče najti.). Iz tega sklepamo, da skleroglukan v vodni raztopini 
hitreje tvori močnejšo tridimenzionalno strukturo, ki jo tvorijo med molekulske 
interakcije: vodikove vezi in Van der Waalsove sile. Močnejša tridimenzionalna struktura 
je lahko posledica večje razvejanosti skleroglukana.  
 
Slika 19: Odvisnost viskoznosti od strižne napetosti za 2% hidrogel iz skleroglukana pri 
starosti 21 (modra), 75 (zelena) in 196 (vijolična) dni. Simboli (●): eksperimentalni 
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Pri spremljanju reoloških lastnosti hidrogelov, ki so bili pripravljeni iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze in skleroglukana v različnih razmerjih sem ugotovil, 
da hidrogeli z višjim deležem skleroglukana hitreje dosežejo končne reološke lastnosti 
(Slika 20, Slika 21 in Slika 22).  To pomeni, da se celulozna vlakna in skleroglukan 
pomešajo ter med seboj tvorijo med molekulske interakcije, katerih posledica je močnejša 
tridimenzionalna struktura in višje reološke lastnosti. 
 
Slika 20: Odvisnost viskoznosti od strižne napetosti za 2% hidrogel iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze s 25% dodatkom skleroglukana pri starosti 21 
(modra), 76 (rdeča) in 197 (vijolična) dni. Simboli (●): eksperimentalni podatki; črte  
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Slika 21: Odvisnost viskoznosti od strižne napetosti za 2% hidrogel iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze s 50% dodatkom skleroglukana pri starosti 21 
(modra), 76 (rdeča) in 197 (vijolična) dni. Simboli (●): eksperimentalni podatki; črte  
(⸺): RBC reološki model. 
 
Slika 22: Odvisnost viskoznosti od strižne napetosti za 2% hidrogel iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze s 75% dodatkom skleroglukana pri starosti 21 
(modra), 75 (rdeča) in 197 (vijolična) dni. Simboli (●): eksperimentalni podatki; črte  
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S primerjanjem reoloških krivulj pri isti starosti (Slika 23 in Slika 24) vidimo, da se 
hidrogelu iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze z višanjem dodatka 
skleroglukana zvišuje viskoznost, kar pomeni, da imajo močnejšo tridimenzionalno 
strukturo. V primerjavi s skleroglukanom ima TEMPO modificirana nanofibrilna 
celuloza na vsaki monomerni enoti eno karboksilno skupino, skleroglukan pa same 
hidroksilne skupine. Glede na izvedene meritve ugotavljam, da v mojem primeru vrsta 
funkcionalne skupine ne vpliva bistveno na tvorjenje tridimenzionalne strukture, saj bi 
pričakoval, da bo v tem primeru hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze 
tvoril močnejšo strukturo. Kisikov atom v karboksilni skupini ima višjo elektro 
negativnost in sposobnost tvorjenja močnejših vodikovih vezi kot kisikov atom v 
hidroksilni skupini. Vendar se izkaže, da skleroglukan z hidroksilnimi skupinami tvori 
močnejšo strukturo. Kot že omenjeno, predvidevam, da so razlike v viskoznosti posledica 
predvsem efektivnega volumskega deleža dispergirane faze oziroma velikosti in oblike 
delcev skleroglukana in nanoceluloze.  
 
Slika 23: Odvisnost viskoznosti od strižne napetosti za 2% hidrogel iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze z 0% (modra), 25% (rdeča), 50% (zelena) in 75% 
(vijolična) dodatkom skleroglukana ter 2% hidrogel iz skleroglukana (rumena) pri starosti 
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Slika 24: Odvisnost viskoznosti od strižne napetosti za 2% hidrogel iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze z 0% (modra), 25% (rdeča), 50% (zelena) in 75% 
(vijolična) dodatkom skleroglukana ter 2% hidrogel iz skleroglukana (rumena) pri starosti 
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4.1.5 Vpliv staranja hidrogelov na viskoelastične lastnosti 
Viskoelastične lastnosti hidrogelov so bile merjene s frekvenčnim testom v območju 
linearnega viskoelastičnega odziva pri deformaciji 0,1 %. Ta vrednost je bila določena z 
amplitudnim testom pri frekvenci 1 Hz (Slika 25), iz katerega je razvidno, da je v 
območju do 100 % deformacije za 3% hidrogel in do 200 % deformacije za 2% hidrogel 
elastični modul G' višji in hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze izkazuje 
prevladujoče elastične lastnosti. 
 
Slika 25: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od deformacije 
pri konstanti obremenitvi 1 Hz za 2 % (modra) in 3 % (rdeča) hidrogel iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze. 
Rezultati frekvenčnih testov za 1% disperzijo TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze 
kažejo, da ima na začetku (14 in 21 dan) viskozni modul (G'') višjo vrednost kot elastični 
kar pomeni, da ima disperzija prevladujoče viskozne lastnosti (Slika 26). Vrednosti 
elastičnega modula so zelo nizke, na meji detekcije. Kasneje (42 in 77 dan) je vrednost 
elastičnega modula (G') višja kot vrednost viskoznega (G'') modula. Disperzijo lahko 
takrat označimo za hidrogel saj v njej prevladujejo elastične lastnosti.  Hidrogeli  z višjim 
deležem TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze že od začetka izkazujejo 
prevladujoče elastične lastnosti (Slika 27, Slika 28, Slika 29 in Slika 30). Pri vseh deležih 
pa se modula s časom povečujeta kar kaže na to, da se tridimenzionalna struktura 
hidrogelov izgrajuje. 
Eksperimentalne podatke elastičnega in viskoznega modula za 2 % hidrogel (Slika 28) 
sem opisal z Maxwellovim generaliziranim modelom, predstavljen v uvodu (1.2.2) in 
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Slika 26: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od frekvence za 
1% hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti 14 (modra), 21 
(rdeča), 42 (zelena) in 77 (vijolična) dni. 
 
Slika 27: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od frekvence za 
1,5% hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti 14 (modra), 21 
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Slika 28: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od frekvence za 
2% hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti 7 (modra), 13 
(rdeča), 20 (vijolična) in 50 (zelena) dni. Črte predstavljajo teoretično napoved 
izračunano s pomočjo Maxwellovega modela. 
 
Slika 29: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od frekvence za 
2,5% hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti 14 (modra), 22 
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Slika 30: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od frekvence za 
3% hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti 13 (modra), 22 
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4.1.6 Vpliv koncentracije na viskoelastične lastnosti 
Podobno kot pri spremljanju viskoznosti v odvisnosti od strižne napetosti lahko tudi pri 
spremljanju viskoznega in elastičnega modula opazimo, da se s koncentracijo povečujeta 
(Slika 31). Razlog za to je v povečanju koncentracije mest, ki v hidrogelu tvorijo 
vodikove in Van der Waalsove sile. Zaradi interakcij se v hidrogelu tvori kompleksnejša 
tridimenzionalne strukture in hidrogel dobiva vse močnejšo gel strukturo. 
 
Slika 31: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od frekvence za 
1% (modra), 1,5%  (rdeča), 2% (zelena), 2,5% (vijolična) in 3% (rumena) hidrogel iz 
TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti, ko se reološke lastnosti ne 
spreminjajo več. 
4.1.7 Vpliv dodatka skleroglukana na viskoelastične lastnosti 
Pri vplivu dodatka skleroglukana na viskoznost sem ugotovil, da strukturne lastnosti 
skleroglukana pripomorejo k izgradnji močnejše tridimenzionalne strukture in posledično 
zvišujejo viskoznost. Sam skleroglukan pa že po nekaj dneh doseže končne reološke 
lastnosti. Do istih zaključkov pridemo pri analizi rezultatov oscilatornih testov, kjer v 
vseh primerih hidrogeli izkazujejo prevladujoče elastične lastnosti (G' > G''). Z višanjem 
deleža skleroglukana pa sta končni vrednosti viskoznega in elastičnega modula doseženi 
prej (Slika 32, Slika 33, Slika 34 in Slika 35).  
Z višanjem deleža skleroglukana v mešanem hidrogelu se vrednost viskoznega in 
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tridimenzionalno strukturo, kar je posledica razvejane strukture skleroglukana in močnih 
interakcij med TEMPO modificirano nanofibrilno celulozo in skleroglukanom. 
 
Slika 32: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲)  v odvisnosti od frekvence za 
2% hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze s 25% dodatkom 
skleroglukana pri starosti 21 (modra), 76 (rdeča) in 197 (zelena) dni. 
 
Slika 33: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲)  v odvisnosti od frekvence za 
2% hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze s 50% dodatkom 
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Slika 34: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od frekvence za 
2% hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze s 75% dodatkom 
skleroglukana pri starosti 21 (modra), 75 (rdeča) in 197 (zelena) dni. 
 
Slika 35: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od frekvence za 
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Slika 36: Elastični modul G' (■) in viskozni modul G'' (▲) v odvisnosti od frekvence za 
2% hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze z 0% (modra), 25% (rdeča), 
50% (vijolična) in 75% (rumena) dodatkom skleroglukana ter 2% hidrogel iz 
skleroglukana (zelena) pri starosti, ko se reološke lastnosti več ne spreminjajo (okoli 70 
dni). Črte predstavljajo teoretično napoved izračunano s pomočjo Maxwellovega modela. 
4.1.8 Učinek dodatka skleroglukana 
Učinek dodatka skleroglukana sem poskušal opisat s pravilom mešanja. Pri čemer 
sem lastnosti mešanic (elastični in viskozi modul) v primeru idealnega pomešanja 
napovedal z enačbo (21). V enačbi Y predstavlja logaritem elastičnega ali logaritem 
viskoznega modula, Yid vrednost v primeru idealnega pomešanja, Y1 vrednost za hidrogel 
iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze brez dodatka skleroglukana in Y2 vrednost 
za hidrogel iz čistega skleroglukana. ws je masni delež skleroglukana. 
 𝑌𝑖𝑑 = 𝑌1 + 𝑤𝑆(𝑌2 − 𝑌1) (21) 
Odstopanje z enačbo (21) napovedane vrednosti od eksperimentalno določene pa sem 
izračunal z enačbo (22) v kateri ΔY predstavlja razliko v vrednosti, Yexp eksperimentalno 
določeno vrednosti in Yid idealno, z enačbo (21) napovedano vrednost, za mešanico. 
 ∆𝑌 = 𝑌𝑒𝑥𝑝 − 𝑌𝑖𝑑 (22) 
Elastični in viskozni modul pri frekvenci 1 Hz relativno dobro sledita linearnemu trendu 
tako pri 21. kot tudi 70. dnevu starosti hidrogela (Slika 37). Največje pozitivno 
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eksperimentalna vrednost višja od napovedane (Slika 38). To pomeni, da imamo 
pozitiven učinek mešanja, ki je najverjetnejše posledica tvorjenja tridimenzionalne 
strukture med verigami skleroglukana in verigami TEMPO modificirane nanofibrilne 
celuloze. 
 
Slika 37: Logaritem elastičnega modula  - G' (■) in viskoznega modula - G'' (▲) pri 
frekvenci 1 Hz za hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze z dodatkom  
skleroglukana pri starosti 21 (moder) in 70 (rdeč) dni. Ws predstavlja delež sklerogulkana. 
 
Slika 38: Odstopanje eksperimentalnih podatkov od teoretično pridobljene vrednosti 
logaritma elastičnega modula  - G' (■) in viskoznega modula - G'' (▲) pri frekvenci 1 Hz 
za hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze z dodatkom skleroglukana pri 
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4.2 Sproščanje nikotina iz hidrogela 
V zaključnem delu magistrske sem preveril, kako strukturne razlike, ki sem jih dokazal v 
prvem delu, vplivajo na sproščanje spojine iz hidrogela. Za sproščanje sem uporabil 
nikotin, ki je bil predhodno pomešan v hidrogel. Nikotin je v vodi dobro topna spojina, 
koncentracijo pa je mogoče določevati z UV/VIS spektrometrijo, kar je bil zelo 
pomemben faktor pri izbiri spojine. Prav tako je dostopna in relativno cenovno ugodna 
spojina. Proces sproščanja sem v mojem primeru opisal kot difuzijsko kontrolirano 
sproščanje. Zunaj kapsule za sproščanje je bilo zagotovljeno primerno pomešanje, da sem 
lahko izključil vpliv zunanjega upora. Hidrogel iz TEMPO modificirane nanoceluloze v 
vodi nabreka, kar bi morali upoštevati v modelni enačbi. Vendar sem nabrekanje 
hidrogela omejil s filtrirnim papirjem in tako omogočil zgolj prehajanje nikotina iz 
kapsule. Za določanje difuzivnosti sem uporabil teoretični model po I. Colombo in ostalih 
[24] predstavljen v uvodu (1.3). 
4.2.1 Vpliv starosti hidrogela na sproščanje 
Vpliv starosti hidrogela na sproščanje sem testiral z 2% hidrogelom iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze. Rezultati sproščanja za različne starosti so zbrani na 
grafu, kjer je prikazana masa sproščenega nikotina v odvisnosti od časa (Slika 39). V 
začetni fazi posameznega sproščanja je gradient koncentracije najvišji, kasneje pa se 
krivulja približuje ravnotežni vrednosti. Zato sem difuzivnost izračunal iz 
eksperimentalnih podatkov v času do 40 ur, kjer lahko sproščanje primerjamo s 
stacionarnim stanjem in izračunana vrednost najboljše ustreza eksperimentalnim 
podatkom. 
 
Slika 39: Sproščanje iz hidrogela prikazano z maso nikotina v odvisnosti od časa. 2 % 
hidrogel iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze pri starosti 7 (modra), 13 (redeča), 
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Difuzivnost nikotina v hidrogelu s starostjo pada (Slika 40). Najnižjo vrednost sem 
določil za starost 20 dni. Glede na pridobljene rezultate lahko predpostavim, da 
difuzivnost po 10. dnevu ne pada več in je okoli 2·10–10 m2/s. Minimalno sipanje točk po 
10. dnevu je posledica eksperimentalne napake, do katere pride zaradi prilagojenega 
modela sproščanja. 
 
Slika 40: Difuzivnost nikotina v 2 % hidrogelu iz TEMPO modificirane nanofibrilne 
celuloze v odvisnosti od starosti hidrogela. 
Pridobljene rezultate reoloških meritev sem uporabil za izračun velikost celic znotraj 
hidrogela. Med polimernimi verigami, ki se med seboj povezujejo s sekundarnimi 
interakcijami nastanejo prazni prostori, celice, skozi katere difundirajo druge molekule. 
Izračun velikosti celic sem izvedel preko vsote elastičnih modulov Maxwellovega 
elementa 𝑔𝑖 in ravnotežnega modula Ge, predstavlja vrednost strižnega modula 𝐺 enačba 
(23). 
 𝐺 = ∑ 𝑔𝑖
𝑁
𝑖=1
+ 𝐺𝑒 (23) 
Iz vrednosti strižnega modula 𝐺 je mogoče preko enačbe (24) izračunat gostoto 
»premreženja« polimernih verig [25]. V enačbi ρx predstavlja gostoto premreženja, G 
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konstanto, T temperaturo meritve, zveza 
𝜙𝑝
𝜙𝑝0
 pa razmerje volumskih deležev vzorca 
hidrogela med meritvijo in v referenčnem stanju. Razlika se kaže v tem, da se lahko med 
meritvijo poveča ali zmanjša delež polimera v hidrogelu, kar je povezano s sušenjem 
vzorca ali adsorpcijo vlage. Zaradi nizke koncentracije polimera v hidrogelu in izvajanje 
meritev v vlažnem okolju smo predpostavili, da se delež polimera na spreminja in je zveza 
𝜙𝑝
𝜙𝑝0











Iz gostote premreženja polimernih verig lahko na podlagi enačbe (25) izračunamo 
velikost celice znotraj hidrogela. V enačbi ξrheo predstavlja velikost celice, ρx gostoto  
premreženja in NA Avogadrovo število. 
 𝜉𝑟ℎ𝑒𝑜 = √
6
𝜋 𝜌𝑥  𝑁𝐴
3
 (25) 
Iz izračunov velikosti celice v hidrogelu vidimo, da se velikost celice s starostjo hidrogela 
manjša (Tabela ), kljub temu pa so bistveno večje od velikosti molekule nikotina. Iz 
podatka o molskem volumnu nikotina (157,2 ± 3,0
𝑐𝑚3
𝑚𝑜𝑙
) sem preko Avogadrovega 
števila izračunal volumen ene molekule nikotina (𝑉 = 0,261 𝑛𝑚3) (26). Predvidevamo, 
da ima molekula nikotina v hidrogelu okroglo obliko, zato lahko preko volumna krogle 
izračunamo premer molekule nikotina, ki znaša 0,96 nm (27).  
Tabela 1: Izračun velikosti mreže 2 % hidrogela iz TEMPO modificirane nanofirilne 
celuloze pri različnih starostih. 
Starost G ρx ξrheo ξrheo 
[dni] [Pa] [mol/m3] [m] [nm] 
0 47 0,0190 5,51E-08 55,09 
7 87 0,0349 4,50E-08 44,96 
13 107 0,0432 4,19E-08 41,88 
20 119 0,0480 4,04E-08 40,42 
34 135 0,0545 3,88E-08 38,76 
41 143 0,0577 3,80E-08 38,02 
50 142 0,0573 3,81E-08 38,11 
 




157,2 𝑐𝑚3 ∗ 𝑚𝑜𝑙
𝑚𝑜𝑙 ∗  6,02 ∗ 1023
 

















𝑟 = 0,48 𝑛𝑚 
𝐷 = 0,96 𝑛𝑚 
(27) 
Iz zbranih podatkov (Tabela 2) lahko zaključimo, da je padec difuzivnosti s starostjo 
hidrogela  povezan z dvema dejavnikoma. Prvi je vpliv velikosti celic v hidrogelu, ki so 
veliko večje od  nikotina, zato zmanjševanje celic v tem primeru verjetno ni ključni 
dejavnik. Posledica zmanjševanja difuzivnosti je viskoznost medija, ki se s starostjo 
hidrogela povečuje in vpliva na difuzivnost nikotina. Z višjo viskoznostjo medija postaja 
struktura manj mobilna, kar znižuje difuzivnost spojin v hidrogelu. 
Tabela 2: Izračunan difuzivnost nikotina v hidrogelu, viskoznost prvega newtonskega 
območja in velikost celic za 2 % hidrogelu iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze 
pri različnih starostih. 
starost [dni] 0 7 13 20 41 50 
η0_CROSS 
[Pa.s] 
 8500 10500 11000 12000 13000 
ξrheo 
[nm] 




2,73 2,36 1,88 1,73 1,99 2,10 
4.2.2 Vpliv dodatka skleroglukana na sproščanje 
Vpliv dodatka skleroglukana na sproščanje sem analiziral na enak način kot vpliv starosti 
v prejšnjem poglavju (4.2.1). Izračunana difuzivnost se v tem primeru viša z deležem 
skleroglukana (Slika 41), kar ni v skladu z mojimi pričakovanji. Glede na opravljene 
reološke meritve, s katerimi sem ugotovil, da se viskoznost viša z deležem skleroglukana 
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sem pričakoval znižanje difuzivnosti. Prav tako sem za ta primer izračunal podatke o 
velikosti celic v hidrogelu in ugotovil, da se celice z višanjem deleža skleroglukana 
zmanjšujejo vendar še vedno ostanejo bistveno večje od nikotina (Tabela 3). 
 
Slika 41: Difuzivnost nikotina v hidrogelu in velikost celic za 2 % hidrogelu iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze v odvisnosti od deleža dodanega skleroglukana. 
Tabela 3: Izračunan difuzivnost nikotina v 2 % hidrogelu iz TEMPO modificirane 
nanofibrilne celuloze z različnimi dodatki skleroglukana. 
delež skleroglukana 
[%] 
0 25 50 75 100 
η0_CROSS [Pa.s] 13000 18000 32000 32000 70000 
ξrheo 
[nm] 
38,11 31,73 32,27 31,35 30,25 
difuzivnost [m2/s] 
(10-10) 
2,10 2,82 3,63 3,31 3,59 
 
V primeru vpliva dodatka skleroglukana na difuzivnost se izkaže, da zvišanje viskoznosti 
in zmanjševanje velikosti celic v hidrogelu ne povzročita pričakovanega zmanjšanja 
difuzivnosti. Difuzivnost se z višanjem deleža skleroglukana povečuje, kar pomeni, da so 
molekule nikotina v hidrogelu iz skleroglukana bolj mobilne kot v hidrogelu iz TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze. Ta trend lahko razložimo z enim izmed ključnih 
faktorjev pri študiji sproščanja učinkovin. To je interakcija med učinkovino in 
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v hidrogelu iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze. Nikotin ima na dušikovem 
atomu prost elektronski par, ki je sposoben tvoriti močnejše vodikove vezi z karboksilno 
skupino kot z hidroksilno skupino iz skleroglukana. Torej so interakcije med nikotinom 
in hidrogelom močnejše v primeru hidrogela iz TEMPO modificirane nanofibrilne 





V sklopu magistrskega dela sem preučeval reološke lastnosti hidrogelov na osnovi 
TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze pri različni starosti, koncentraciji in dodatku 
skleroglukana. Ter ugotavljal vplive na sproščanje nikotina iz omenjenih hidrogelov. 
Pri spremljanju reoloških lastnosti hidrogelov sem ugotovil, da se 1%, 1,5 %, 2%, 2,5 % 
in 3 % hidrogelu iz TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze reološke lastnosti višajo 
s starostjo. Višanje reoloških lastnosti sem spremljal preko reoloških krivulj tokovnih in 
oscilatornih testov, kjer se viskoznost, elastični modul in viskozni modul pri istih pogojih 
višajo s starostjo hidrogela. Prav tako se s starostjo viša viskoznost prvega newtonskega 
območja, ki sem jo določil s Crossovim, Carrea-Yassudovim in RBC reološkiim modelo. 
Vzrok za višanje viskoznosti je v izgradnji tridimenzionalne strukture v hidrogelu do 
katere pride zaradi med molekulskih interakcij v polimeru. Trend višanja reoloških 
lastnosti sem z enakimi parametri dokazal tudi pri spremljanju reoloških lastnosti 
hidrogelov na osnovi TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze v odvisnosti od 
koncentracije polimera v hidrogelu. Posledica tega trenda je tvorjenje močnejše 
tridimenzionalne strukture zaradi višje  med molekulskih interakcij. 
Ugotovil sem, da ima hidrogel iz skleroglukana višje reološke lastnosti kot hidrogel iz 
TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze. Prav tako sem pri spremljanju mešanic teh 
dveh hidrogelov opazil naraščajoči trend reoloških lastnosti z višanjem deleža 
skleroglukana. TEMPO modificirana nanofibrilna celuloza ima linearno strukturo v kateri 
se nahajajo hidroksilne in karboksilne skupine. Skleroglukan pa ima delno razvejano 
strukturo v kateri so hidroksilne skupine. Karboksilna skupina ima v primerjavi z 
hidroksilno višjo elektronegativnost, zaradi tega sem pričakoval, da bodo reološke 
lastnosti hidorgela iz skleroglukana nižje. Vendar se izkaže, da ključno vlogo odigra 
efektivni volumski delež dispergirane faze oziroma velikosti in oblike delcev 
skleroglukana in nanoceluloze. Izkaže se, da je pri 50 % dodatku skleroglukana pozitiven 
učinek na reološke lastnosti najbolj izrazit. 
Difuzivnost nikotina v 2 % hidrogelu na osnovi TEMPO modificirane nanofibrilne 
celuloze s starostjo pada. Celice v hidrogelu so bistveno večje od velikosti molekule 
nikotina in ta dejavnik ne odigra ključne vloge. Predvidevam, da je ključen vzrok za padec 
difuzivnosti v povišanju viskoznosti, do katere pride pri staranju hidrogela. Na prvi 
pogled ne smiselno pa je višanje difuzivnosti v 2% hidrogelu na osnovi TEMPO 
modificirane nanofibrilne celuloze z višanjem dodatka skleroglukana. Dodatek 
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skleroglukana zvišuje reološke lastnosti, kar naj bi, glede na prve zaključke, zniževalo 
difuzivnost. Prav tako se zmanjšujejo celice mreže iz polimernih molekul v hidrogelu, 
kar naj bi imelo dodaten učinek na zniževanje viskoznosti. Izkaže se, da je nikotin bolj 
mobilen v hidrogelu iz skleroglukana. Razlog za to je v enem izmed ključnih dejavnikov 
pri študiji sproščanja, to je interakcija med hidrogelom in spojino. Predvidevam, da je 
molekula nikotina manj mobilna v TEMPO modificirani nanofibrilni celulozi, saj prihaja 
do tvorjenja vodikove mezi med prostim elektronskim parom dušikovega atoma in 
karboksilno skupino TEMPO modificirane nanofibrilne celuloze. Ta vodikova vez je 
zaradi višje elektronegativnosti močnejša kot v primeru interakcije z hidroksilno skupino. 
Posledica tega je višja mobilnost oziroma višja difuzivnost v hidrogelu iz skleroglukana. 
Raziskovanje v sklopu magistrskega dela je prineslo rezultate, ki dokazujejo, da ima 
struktura hidrogelov pomemben vpliv na njihove reološke lastnosti in da so prav te iste, 
ki nam pomagajo razumeti strukturo hidrogelov. Zaključimo lahko, da je pri uporabi 
hidrogelov za namen kontroliranega sproščanja spojin potrebno poznati strukturo 
hidrogelov, ki ima pomemben vpliv na sproščanje. Prav tako je potrebno poznati in 
upoštevati interakcije med hidrogelom in spojino, ki se sprošča. 
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